Anesthésie au curare .
Généralités .

Le Curare provient d’une liane d’Amazonie .
L’alcaloïde médical usuel est la D Tubucurarine .
Le Curare est connu en Europe depuis le 16° siècle, dès le début des explorations aux  Amériques.

Les curares utilisés actuellement sont des curares de synthèse .
Mode d’ Action 

Les curares n'agissent que sur les muscles striés squelettiques et n'ont donc aucune action sédative. Ils agissent de manière compétitive en bloquant les récepteurs nicotiniques d'acétylcholine, ce qui empêche les muscles de se contracter. Les curares agissent en fait sur la jonction neuromusculaire.

L'injection intraveineuse de curare entraîne une paralysie différentielle des muscles : 

· ptôse palpébrale dans les 30 secondes, 

· paralysie du diaphragme au bout de 2 à 3 minutes ,

· paralysie des membres inférieurs au bout de 3 à 5 minutes.

 L'injection intramusculaire agit au bout de 15 à 25 minutes.

Les indications pour l'administration d'un curare sont :

· faciliter l'intubation trachéale ;

· diminuer le tonus musculaire pour faciliter une intervention chirurgicale ;

· faciliter la ventilation mécanique (éviter l’asynchronie patient-ventilateur)

· supprimer les contractures musculaires par exemple dans la sismothérapie.

· Supprime les mouvements de toux donc   réduit les problèmes dus à l’hypertension intracrânienne .

· Diminue les besoins du corps en oxygène vu qu’il diminue les besoins en oxygène par disparition de la contraction musculaire .

Variétés de Curare médicinaux .

Il existe des curares polarisants et des curares non polarisants .
Il existe des curares à action courte et d’autres à actions longues .

Mode d’action.


Tous les curares bloquent le récepteur à l’acéthyl choline,mais ensuite il y a des différences entre les curares polarisants et dépolarisants .




La jonction neuro-musculaire est une structure anatomo-physiologique spécialisée qui permet la transformation d'une stimulation nerveuse (influx électrique) en une activité mécanique (contraction musculaire) par l'intermédiaire d'un neurotransmetteur. 
Ce neurotransmetteur, c'est l'acéthylcholine (Ach).

Les nerfs moteurs fabriquent et stockent l'acétylcholine dans des vésicules. 
A l'arrivée de l'influx nerveux, ces vésicules déversent l'ACh dans l'espace séparant le nerf et le muscle.
Des récepteurs situés à la surface du muscle fixent l'ACh,  et ouvrent un canal ionique permettant le passage d'ions à travers la membrane musculaire qui se dépolarise. 
Lorsque la dépolarisation au niveau de la membrane post-synaptique atteint un certain niveau , elle induit la contraction musculaire.

Dans la fente synaptique, l'ACh détachée (libre) du récepteur est détruite très rapidement et de façon continue par l'acétylcholinestérase.

Les curares agissent uniquement au niveau de la jonction neuro-musculaire. 
Ces médicaments n'ont donc d'effet que sur les muscles striés pourvus d'une plaque motrice. C'est pourquoi, ils n'ont par exemple, aucun effet sur le cœur.
Curare dépolarisant

Le seul curare dépolarisant utilisé couramment en milieu hospitalier est la succinylcholine .
Il se fixe aux récepteur nicotiniques de l'acétylcholine  ET entraîne une dépolarisation prolongée du muscle, et donc les fasciculations musculaires qui sont la cause de douleurs musculaires au réveil du patient (courbatures).

Point de vue avantages, la succinylcholine agit très vite (en qq secondes) et dure très peu de temps .
Elle est donc idéale si on se borne à curariser pour intuber .
Deux grands problèmes :

· Fasciculations musculaires

· Pas d’antagonistes .

Curare non dépolarisant.

C'est le cas de la quasi-totalité des curares utilisés en médecine .
Ils se fixent aux mêmes récepteurs nicotiniques de l’acéthyl choline MAIS ils  n'entraînent pas de dépolarisation du muscle, donc pas de contractions, donc pas de courbatures .

Plusieurs variétés de molécules existent ayant une durée de vie de quelques minutes à 2 heures .
Les points d’intérêts des curarisants non dépolarisants sont :

· Longue durée d’action

· Absence de fasciculations
· Existence d’antagonistes .antidotes


Il existe deux antidotes aux curares non dépolarisants.

La néostigmine (Prostigmine®), qui inhibe l'action de l'acéthycholinestérase (destructeur de l'ACh).
 Si l'ACh n'est plus détruite de façon continue, sa concentration sous forme libre augmente dans la fente synaptique,et elle va  ainsi reprendre plus rapidement sa place sur les récepteurs et faciliter le retour des contractions musculaires. 
La néostigmine est efficace sur l'ensemble des curares dépolarisants, mais c'est un parasympathomimétique,et donc  son injection est toujours associée à de l'atropine, afin de contrer ses effets bradycardisants.

Le sugammadex est un antidote de certains curares seulement .
C’est  un antidote « pur » qui va se lier avec les curares (qui réagissent avec lui… cad pas « tous…) et en faire un complexe non utilisable par les récepteurs de la plaque motrice. 
Le bloc musculaire est ainsi rapidement levé.

Utilisations médicales :
Les premières utilisations remontent au début des années 1900 pour rendre plus « tolérable » les électrochocs .

La capacité de réaliser un relâchement musculaire indépendamment de la sédation a permis aux anesthésistes d'ajuster séparément ces deux effets (myorelaxation et sédation) de façon à s'assurer que leurs patients aient atteint, sans risque, le degré d'inconscience et de relaxation musculaire requis pour permettre l'intervention chirurgicale. 

Cependant, parce que les curarisants n'ont aucun effet sur la conscience, il est possible, par erreur ou accidentellement, qu'un patient puisse rester entièrement conscient et sensible à la douleur pendant la chirurgie, tout en étant incapable de bouger ou parler, et ainsi incapable d'alerter le personnel sur leur douleur et leur état de veille…


Curare en anesthésie proprement dite .

Les curarisants sont employés dans l'anesthésie moderne en premier lieu pour faciliter  l'intubation de la trachée. 
Avant ces curarisants, les anesthésistes devaient employer de grandes doses d'anesthésiques « classiques » , comme l'éther, le chloroforme ou le cyclopropane, pour réaliser ces objectifs,or une telle anesthésie profonde était très risquée 
Le Curare doit néanmoins toujours être utilisé avec précaution .. en particulier le mélange curare – halotane peut entrainer une chute quasi irréversible de tension artérielle (chez de rares personnes
 il est vrai …mais c’est « gênant » quand même ...).
Monitoring par « Train-de-quatre ».
Le train-de-quatre  est une technique de monitorage neuromusculaire peropératoire de la curarisation consistant à appliquer une succession de quatre stimulations électriques supramaximales sur un nerf périphérique et à apprécier la réponse du muscle .

Le muscle choisi pour l’enregistrement est en général l’adducteur du pouce 


Un enchaînement de quatre stimulations successives suffisent pour mettre en évidence le phénomène d’épuisement en présence d’un curare non dépolarisant
On apprécie la profondeur de la curarisation par le nombre de réponses au train-de-quatre impulsions .

Lors de la décurarisation, le rapport T4/T1 (c’est-à-dire le rapport de la force de la quatrième contraction musculaire à celle de la première) fournit un bon indice de la présence d’une curarisation résiduelle, et un rapport T4/T1  de 0,70 est nécessaire pour que les muscles ventilatoires puissent faire face à une demande ventilatoire.

Effets indésirables

Les curares sont parmi les substances utilisées en anesthésiologie celles qui exposent au plus grand risque de réaction allergique grave.

 La paralysie qu'ils entraînent rend bien évidemment l'assistance respiratoire indispensable…

